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Prufungsantrag gem. § 44 PatG ist gestellt 

@ Verwendung von phosphororganischen Verbindungen zur prophylaktischen und therapeutischen Behandlung 
von Infektionen 

@ Verwendung von phosphororganischen Verbindungen 
der allgemeinen Formel (I) 



0 O 

II il 
Ri-X-A-P-Ra 

1 I 

R 2 R4 



(I) 



in der X ein Phosphoratom oder ein Schwefelatom ist, 
und A eine substituierte oder unsubstituierte C 2 _5-Alkyl- 
kette ist, zur therapeutischen und prophylaktischen Be- 
handlung von Infektionen bei Mensch und Her, verur- 
sacht Viren, Bakterien, Pilze und Parasiten und als Fungi- 
zid, Bakterizid und Herbizid bei Pflanzen. 
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Beschreibung 

Die Brfindung belriffl die Verwendung von phosphororganischen Verbindungcn snwie ihrcn Salzcn, Eslern und Ami- 
den zur thcrapeulischen und prophylaktischen Bchandlung von Infektionen bei Mo«wch und Tier, die durch Viren, Bak- 
5 tcricn, Pilze und Parasitcn hervorgerufen werdcn, und ihre Verwendung als Fungi/.td, Baklcrizid und Herbizid bei Pllan- 
/en. ErfindungsgemaR uinfasscn die phosphororganischen Verbindungcn Phosphinoylderivale, Phosphinsaurederivatc 
und Phosphonsaurederivale. 

Es besteht ein st arker Bcdarf, fur die Bereicberung der Behandlung von Mensch und Tier sowie den Schutz von Pfian- 
zen Mittel bereitzuslcllen, die nichl nur cine starke Wirksamkeit besilzen, sondcrn auch im Gegensatz zu anderen Arz- 
io neimitlcln bzw. Pllanzcnschutzmitleln vcrringcrle Ncbenwirkungen zeigen und damil eine geringere Gesundheilsgefahr 
fur den Men sc hen bcdeulen. 

Aufgabe der vorliegenden "Brfindung isles daher, eine Sitbslanz bcreitzustellen, die bei Infektionen durch Viren, Bak- 
Icricn, Pilze und Parasitcn bei Mcnschen und Tieren und als Fungi zid, Baklcrizid und Hcrbizid bei Pflanzcn einsetzbar ist 
und die oben angegebencn Bedingungen erfullt. 
15 Diese Aufgabe wird in vollig uberrase bender Weise durch die Verwendung der in Ansprucli 1 definierte Stoffgruppe 
gelost. 

Diese Stoffgruppe zeigl cine anliinfektiose Wirkung gegcn Viren, beslimnite Baktcrien, Pilze, ein- und mchrzellige 
Parasitcn. 

Die crfindungsgcniafi verwendeten phosphororganischen Verbindungcn entsprechen der allgemeinen Forme! (I): 



R1-X-A-P-R3 (I) 
I I 

R2 R 4 

in der X ein Phosphoratoni oder ein Schwefelatom ist, 

wobei A eine unverzweigte CVg-Alkylenkctle ist mil Substiluenien, die gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe 
ausgcwahlt sind, die aus Wasserstoff, Hydroxy-, Halogen-, Amino- und Oxogruppen, CL-26-Alkylresten, Ci_?6-Alkox- 
yreslen, C|_26-Alkoxy-C|_26-Alkylresten oderC3_8-Cycloalkyi-((' 0 -9)"^kylgruppcn besteht, wobei jeder C|_26-Alkylrest 

:$o und jeder C)_26-Alkoxyrest vcrzweigt cxler unverzweigt und gesatligt oder mil. ein oder mehreren Doppclbindungen un- 
gesatligt sein kann und mil Hydroxy-, Amino-, Halogen- und Oxogruppen substituiert sein kann und sowohl die £.3-8- 
Cycloalkylgruppc als auch die C 0 _ 9 -Alkylgruppe der C 3 _8-Cycloalkyl-(Co-9)-alkylgruppe ein oder mehrere Doppclbin- 
dungen aufweisen konnen und ein oder zwei Kohlensloffalome der Cycloalkylgruppe durch Stickstoff-, Sauerstofi- c-ier 
Schwefelalome ersetzt sein konnen, und wobei sowohl die Cycloalkylgruppe als auch die Alkylgruppc mit Hydroxy-, 

35 Halogen-, Amino-, Oxogruppen mil verzweigten oder unverzweigten Q-9-Alkylgruppen und to-g-Alkenylgruppen sub- 
stituiert sein konnen, wobei die Ci_9-Alkylgruppen und CVrAlkenylgruppen mit Wasserstoff-, Hydroxy-, Amino-, Ha- 
logen- und Oxogruppen substituiert sein konnen 

in der Rj und R 2 gleich oder verschieden sind und aus der Grup-pe ausgcwahlt sind, die aus Wasserstoff, substituiertem 
und unsubstituiertem C 1-9- Alky 1, substituiertem und unsubstituiertem IIydroxy-C|_9-alkyI, subs til uiertem und unsubsli- 

40 t uiertem C]_9-Alkenyl, substituiertem und unsubstituieriem Ci_9-Alkinyl, substituiertem und unsubstituiertem Aryl, sub- 
stituiertem und unsubslituiertcm Acyl, substituiertem und unsubstituiertem CycloalkyI, substituiertem und unsubstituier- 
tcm Aralkyl, substituiertem und unsubstituieriem heterocyclischen Rest, Halogen, OX| und OX 2 besteht, 
wobei X t und X2 gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgcwahlt ist, die aus Wasserstoff, substituiertem und 
unsubstituieriem C|_ 9 -Alkyl, substituiertem und unsubstituiertem Hydroxy-C|_9-alkyl, substituiertem und unsubstituier- 

45 tern Ci-9-Alkenyl, substituiertem und unsubstituiertem Ci-9-Alkinyl, substituiertem und unsubstituiertem Aryl, substitu- 
iertem und unsubstituiertem Acyl, substituiertem und unsubstituiertem CycloalkyI, substituiertem und unsubstituiertem 
Aralkyl, substituiertem und unsubslituiertcm heterocyclischen Rest besteht, 

in der R3 und R4 gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahlt sind, die aus substituiertem und unsubsti- 
tuiertem Ci_2fi-Alkyl, Hydroxy-Ct_26-alkyl, substituiertem und unsubstituiertem Aryl, substituiertem und unsubstituier- 
50 tern Acyl, substituiertem und unsubstituiertem Aralkyl, substituiertem und unsubstituiertem Cj_26-Alkenyl, substituier- 
tem und unsubstituiertem C]_26~Alkinyl, substituiertem und unsubstituiertem CycloalkyI, substituiertem und unsubstitu- 
iertem heterocyclischem Rest, Halogen, OX 3 und OX 4 bestehl, 

wobei X3 und X4 gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahlt sind, die aus Wasserstoff, substituiertem 
und unsubstituieriem Ct-26-Alkyl, substituiertem und unsubstituiertem Hydroxy-Ci_26-alkyl, subsliluierlem und unsub- 

55 stituicrlcm Aryl, substituiertem und unsubstituiertem Aralkyl, substituiertem und unsubstituiertem Ci-26-Alkcnyl, sub- 
stituiertem und unsubstituieriem Ci_ 2 o-Alkinyl, substituiertem und unsubstituiertem CycloalkyI, substituiertem und un- 
substituiertem heterocyclischem Rest, einem Silyl, einem Kation eincr org anise hen und anorganischen Base, insbeson- 
dere einem Metall der ersten, zweiten oder dritten Hauptgruppe des Periodensystems, Ammonium, substituierrem Am- 
monium und Animoniumverbindungen,die sich von Ethylendiamin oder Aminosauren ableiten, besteht und deren phar- 

60 mazeulisch akzepiablcn Salze, Ester und Amide und Salze der Ester. 

Bevorzugt sind X3 und X4 ein Metall der ersten, zweiten oder dritten Hauptgruppe des Periodensystems, Ammonium, 
substituieiies Ammonium, oder Ammoniumverbindungen, die sich von Ethylendiamin oder Aminosauren ableiten. D. h. 
es werden die Salzverbindungen der phosphororganischen Verbindungen mit organischen oder anorganischen Basen 
(z. B. Natriunisalz, Kaliumsalz, Calciumsalz, Aluminiumsalz, Ammoniumsalz, Magnesiumsalz, Triethylaminsalz, Etha- 

65 nolaminsalz, Dicyclohexylaminsalz, Ethylendiaminsalz, N,N'-Dibenzylethylen-diaminsalz etc.) sowie Salze mit Amino- 
sauren (z. B. Argininsalz, Asparaginsauresalz. Glutaminsauresaiz etc.) und dergleichen gebildet. 

Besonders bevorzugt sind X3 und X 4 gleich oder verschieden und aus der Gruppe ausgewahlt, die aus Wasserstoff, Na- 
trium, Kalium, Methyl, Ethyl besteht. 

o 
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, Ik-vorzugl isl A cine Cj.s-AIkylkcllc. 
Besondcrs bcvorzugi sind Vcrbindungcn dcrFonncI (II) 

0 0 
II II 

R1-X-A-P-R3 (ID, 

1 I 
CH3 R4 

wobci X, R|. R3.R4 wic obcn definicri sind. wobci R, hcvorzugl an dcm dcin Hctcroaiom benachbartcn C'-Aloni mil ei- 
ncr Hydroxygruppe subsiiiuicn isl. 
und Vcrbindungcn der Fornicl (III) 

0 0 
II II 

R1-X-A-P-R3 (III), 

1 I 
OH R 4 

wobci X. R|. R> R4 wic obcn dcfinicrl sind. wobci R| bevorzugl cine Acylgruppe. besonders bevorzugl cine Foruiyl-. 
Acclyl-. Propionyl- oder Buiyrylgruppc isl. 

Ebcnfalls sind Vcrbindungcn mil den folgenden Slruklurcn bcvorzugi: 

(IV), 



(V), 



(VI) , 



0 0 



R1-X-C-C-C-C-P-R3 



OH 



I 

R< 

0 



0 OH 

II I II 
R1-X-C-C-C-C-P-R3 

1 I 

R2 R4 

0 0 0 

II II II 

R1-X-C-C-C-C-P-R3 

1 I 

R 2 OH 



0 HO 0 

II I II 

R1-X-C-C-C-C-P-R3 



R 2 



R« 



(VII) , 



0 0 0 0 

II 11 II II 

R1-X-C-C-C-C-C-P-R3 

1 I 

OH OH 



(VIII) , 



0 OH 



HO 0 



R1-X-C-C-C-C-C-P-R3 
I I 

R 2 R< 



(IX) , 
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0 OH 0 0 

II I II H 

R1-X-C-C-C-C-C-P-R3 



(X) und 



5 



R 2 



OH 



10 



0 0 HO 0 

II II I II 



R1-X-C-C-C-C-C-P-R3 
I * I 



(XI) . 




15 Besonderheiten der obigen Definitional und gecignete Bcispiele dafiir werden nachfolgcnd angcgeben: 

"Acyl" 1st cin Substitucnt, der von eincr Sliure summit, wie von eincr organischen Carbonsiiure, Kohlensaure, Carbanrin- 
siitire oder der den einzelncn vorslehenden Siiuren enlsprechenden Thiosaure oder Imidsaure, oder von eincr organischen 
Sulfonsaure, wobei diesc Sauren jeweils aliphatische, aromalischc und/odcr heterocyclische Gruppen im Molekul urn- 
fasscn sowie Carbamoyl oder Carbamimidoyl. 

20 Gecignete Bcispiele fur diese Acylgruppen werden nachfolgcnd angcgeben. 

Als aliphatische Acylgruppen werden von eincr aliphalischcn Siiure stammende AcyLrcstc bezeichnct, zu denen die 
folgcnden gehorcn: 

Alkanoyl (z. B. Forniyl, Acetyl, Propionyl, Butyryl, Isobutyryl, Valeryl, Isovalcryl, Pivaloyl etc.); 
Alkenoyl (z. B. Acryloyl, Mclhacryioyl, Crotonoyl etc.); 
25 Alkylthioalkanoyl (z. B. Mcthyllhioacetyl, Ethylthioacclyl etc.) 
Alkansulfonyl (z. B. Mesyl, EthansulfcJhyl, Propansulfonyl eic.); 

Alkoxycarbonyl (z. B. Methoxycarbonyl, Ethoxycarbonyl, Propoxycarbonyl, Isopropoxycarbonyl, Butoxycarbonyl, Iso- 
butoxycarbonyl etc.); 

Alkylcarbamoyl(z. B. MethylcarbanioyI etc.); 
30 (N-Alkyl)-thiocarbamoyl (z. B. (N-Melhyl)-thiocarbamoyl etc.); 
Alkylcarbamimidoyl (z. B. Methylcarbamimidoyl etc.); 
Oxalo; 

Alkoxalyl (z. B. Methoxalyl, Ethoxalyl. Propoxalyl etc.). 

Bci den obigen Beispielen fur aliphatische Acylgruppen kann der aliphatische KohlenwasserstotYteil, insbesondere die 

35 Alkylgruppe bzw. der Alkanrest, ggf. einen oder mehrerc gecignete Subslituenlen aufweisen, wie Amino, Halogen (z. B. 
Fluor, Chlor, Brom etc.). Hydroxy, Hydroxyimino, Carboxy, Alkoxy (z. B. Mcthoxy, Elhoxy, Propoxy etc.), Alkoxycar- 
bonyl, Acylainino (z. B. Benzyloxycarbonylamino etc.), Acyloxy (z. B. Acctoxy, Benzoyloxy etc.) und dergleichen; als 
bevorzugte aliphatische Acylrcsle mil solchen Subslituenlen sind z. B. mil Amino, Carboxy, Amino und Carboxy, Halo- 
gen, Acylamino oder dergleichen substituierte Alkanoyle zu nenncn. 

40 Als aromalischc Acylreste werden solche Acylrcstc bezeichnet, die von einer Saure mil substituierter oder nicht sub- 
stituierter Arylgruppe slaimnen, wobei die Arylgruppe Phenyl, Toluyl, Xylyl, Naphlhyl und dergleichen unifasscn kann; 
gecignete Beispiele werden nachfolgcnd angcgeben: 
Aroyl (z. B. Benzoyl, Toluoyl, Xyloyl, Naphlhoyl, Phlhaloyl etc.); 
Aralkanoyl (z. B. Phenylacctyl etc.); 

45 Aralkenoyl (z. B. Cinnamoyl etc.); 

Aryloxyalkanoyl (z. B. Phcnoxyacetyl etc.); 
Arylthioalkanoyl (z. B, Phenyllhioacetyl etc.); 
Arylaniinoalkanoyl (z. B. N-Phenylglycyl, etc.); 

Arensulfonyl (z. B. Benzolsulfonyl, Tosyl bzw. Toluolsulfonyl, Naphthalinsulfonyl etc.); 

50 Aryloxycarbonyl (z. B. Phenoxycarbonyl, Naphthyl-oxycarbonyl etc.); 
Aralkoxycarbonyl (z. B. Benzyloxycarbonyl etc.); 
Arylcarbamoyl (z. B. Phenylcarbamoyl, Naphthylcarbamoyl etc.); 
Arylglyoxyloyl (z. B. Phenylglyoxyloyl etc.). 

Bei den vorslehenden Beispielen fur aroniatische Acylrcsle kann der aromalische Kohlenwassersl officii (insbesondere 

55 der Arylrcst) und/odcr der aliphatische Kohlcnwasscrst officii (insbesondere der Alkanrest) ggf. cin oder mehrerc gecig- 
nete Substituentcn aufweisen, wie solche, die als geeignete Substituenicn fur die Alkylgruppe bzw. den Alkanrest bercits 
angcgeben wurden. Insbesondere und als Beispiel fur bevorzugte aroniatische Acylreste mil besonderen Substituentcn 
werden mil Halogen und Hydroxy oder mil Halogen und Acyloxy subslituicrtes Aroyl und mil Hydroxy, Hydroxyimino, 
Dihalogenalkanoyloxyimino subslituicrtes Aralkanoyl angegeben sowie 

60 Arylthiocarbamoyl (z. B. Phenylthiocarbamoyl eic); 
Arylcarbamimidoyl (z. B. Phenylcarbamimidoyl etc.), 

Als heterocyclischer Aeylrest wird ein Acyirest verstanden, der von einer Saure nut heterocyclischer Gruppe stamnit; 
dazu gehoren: 

Heterocyclisches Carbonyl, bei dem der heterocyclische Rest ein aromatischer oder aliphatischer 5- bis 6-gliedriger He- 
65 terocyclus mil zumindest cinem Heleroalom aus der Gruppe SlickstotY, Saucrsloff und Schwefel isi (z. B. Thiophenyl, 
Furoyl, Pyrrolcarbonyl, Nicotinoyl etc.); 

Heterocyclus-Alkanoyl, bei dem der heterocyclische Rest 5- bis 6-gliedrig ist und zumindest ein Heleroalom aus der 
Gruppe Stickstoff, Sauerstoff und Schwefel aufweist (z. B. Thiophenyl-acetyl, Furylacetyl, Imidazolylpropionyl, Tetra- 
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zolylacctyl, 2-(2-Amino-4-thiazolyI)-2-melhoxyiminoacelyI elc.) und dcrglcichcn. 

Bei den obigen Beispielcn fur heterocyclischc Acylresle kann dcr Hcierocyclus und/odcrdcr aliphatischc Kohlenwas- 
serstotTieil ggf. einen oder mehrerc geeigneic Subsiilucnten aufweiscn, wie die gleichen, die als gceigncl fur Alkyl- und 
Alkangruppcn angegeben wurden. 

"Alkyl" isl ein gerad- oder verzweigtkettiger Alkylrcst mil bis /.u 26 Kohlcnsloflalomcn. soweii cr nichl anders defi- 5 
nieri ist, wie Methyl, Elhyh Propyl, Isopropyl. Butyl, Isobutyl, leri.-Bulyh Penlyl, Hcxyl und dcrgleichcn. 

"Hydroxylalkyl" isl ein gerad- oder verzweigtkeltiger Alkylrcst mil bis zu 26 Kolilciislofiulomen. sowcit cr iiicht an- 
ders definiert isl, dcr niindestcns cine Hydroxylgruppc aufweisl, bevorzugt ein oder zwei Hydroxylgruppen. 

Zu "Alkenyl" gehoren gerad- oder ver/wciglketiige Alkenylgruppen mil bis zu 26 Kohlcnsloflalomcn, soweii cr nichl 
anders definiert isl. wie z. B. Vinyl. Propenyl (z. B. 1-Propenyl. 2-Propenyl). 1-Mclhylpropenyl, 2-Mclhylpropcnyl. Bu- to 
icnyl, 2-Flhylpropenyl, Pcnlcnyl, Hexcnyl. 

Zu "Alkinyl" gehoren gerad- oder verzwciglkettige Alkinylgruppen mil bis zu 26 Kohlcnsloflalomcn, sowcit cr nichl 
anders definiert isl. 

Cycloalkyl sichl vorzugsweise fur ein ggfs. subslituierles Q^-Cycloalkyl; als moglichc Substiiuenien sind u. a. Al- 
kyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy (z. B. Melhoxy, Elhoxy etc.). Halogen (z. B. Pluor, Chlor, Brum etc.), Nitro und derglci- 15 
chen gceigncl. 

Aryl isl ein aroniatischer Kohlenwassersloflresl., wie Phenyl Naphthyl usw., dcr ggf. einen oder mehrerc geeigneic 
Substiiuenien aufweiscn kann. wie Alkyl. Alkenyl, Alkinyl. Alkoxy (z. B. Melhoxy, Elhoxy cic). Halogen (z. B. Fluor. 
Chlor, Brom elc.), Nitro unb dcrglcichcn. 

Zu "Aralkyl" gehoren Mono-, Di-. Triphcnylalkylc wie Benzyl, Phenclhyl, Benzhydryl, Trityl und dcrgleichcn, wobei 20 
der aroinatische Tcil ggf. ein oder niehrere gecignete Subslitucnlen aufweiscn kann wie Alkoxy (z. B. Melhoxy, Elhoxy 
etc.), Halogen (z. B. Fluor, Chlor, Brom elc), Nitro und dcrglcichcn. 

Vorzugsweise konnen die Resle X 3 und X 4 so gewahlt we i den, daB Bsler an der Phosphinogruppe oder Phosphono- 
gruppe gebildct werden. Zu gecignete n Beispielcn fur solehe Fsicr gcmaR der Fornictn (r) bis (XI) zahlen gecignete 
Mono- und Diester, und zu bcvorzuglen Beispielcn fur solche Ester gehoren Alkylester (z. B. TIcxadccanylestcr, Octade- 25 
canylester etc.); 

Aralkylcslcr (Benzyl csler. Phcnethyiester, Bcnzhydrylesler, Trilylcstcr elc.).; 
Arylesler (z. B. Phcnylester, Tolylester, Naphthylesler etc.); 

Aroylalkylester (z. B. Phenacylcslerelc); undSilylestcr (z. B. von Trialkylhalogensilyl,Dialkyldihalogensilyl, Alkyltri- 
halogensilyl, Dialkylarylhalogensilyl, Trialkoxyhalogcnsilyl, Dialkylaralkylhalogensilyl, Dialkoxydihalogensilyl, Tri- M) 
alkoxyhalogcnsilyl etc.) und derglcichen. 

Bcim obigen Esier kann der Alkan- und/oder Arenteil wahlweise zumindesi einen geeignelen Subslituenten aufweiscn 
wie Halogen, Alkoxy. Hydroxy, Nilro oder dcrglcichcn. 

Die erhndungsgemaB verwendeten Verbindungcn gcmaB dcr Fonncln (I) bis (XI) konnen in ihrer proionierlen Form % 
als Ammoniumsalz organischcr oder anorganischer Saurcn, wie Salzsaurc, BromwasserstolTsaurc, Schwcfeisaurc, Sal- 35 
petcrsaurc, Mcthansulfonsaure, p-Toluolsulfonsaure, Essigsaure, Milchsaure, Maleinsiiure, Fumarsaurc, Oxalsaurc.r 
Weinsaurc. Bcnzoesaure, elc. vorliegcn. 

DiecdindungsgemaB verwendeien Verbindungcn dcr Fonncln (I) bis (XI) lasscn beispiclswcisc ftir Doppelbindungen , 
enthaliendc oder chirale Gruppen R|, R?. R3, lit, X[, X?. X3, X4 oder A das Auft.rcl.cn raumlicher Isomerer zu. Die erfin- 
dungsgemaBe Vcrwendung der Verbindungcn umfaBl alle raumlichen Isomcrc sowohl als Reinstofte als auch in Form ih- «io 
rcr Misehungcn. 

Die phosphororganischen Verbindungcn sind insbesondcre fur die thcrapeutische und prophylaktischen Bchandlung 
von Infcktioncn bci Mcnsch und Tier gceigncl, die durch Viren, Baklcrien, ein- und mehrzclligc Parasitcn und Pilze hcr- 
vorgerufen werden. 

Die Verbindungcn sind gegen cinzellige Parasitcn (Hrotozocn) wirksam, insbesondere gegen Frreger dcr Malaria und 45 
der Schlafkrankheii sowie der Chagas-Krankhciu dcr 'ibxoplasniosc, der Amobenruhr, der Lcishmanioscn, dcr Tricho- 
moniasis, der Pneumozystose, dcr Balanlidiosc, dcr Kryplosporidiose, dcr Sarkozystosc, der Akanlhamobosc, dcr Nacg- 
Icrose, der Kokzidiose, der Giardiose und der Lambliose. 

Sic sind dahcr insbesondere als Malariaprophylaxe und als Prophylaxe der Schlafkrankheii sowic dcr Chagas-Krank- 
heit, dcr Toxoplasmosc, der Amobenruhr, der Lcishmaniosen, dcr Trichomoniasis, der Pneumozystose, dcr Balanlidiosc, 50 
dcr Kryplosporidiose, der Sarkozystose, dcr Akanlhamobosc. dcr Naeglerose. der Kokzidiose, der Giardiose und dcr 
Lambliose gceigncl. 

Die erhndungsgcmaBen WirkslolTc sind insbesondere gegen die folgenden Baklerien einsclzbar: 
Baklcrien dcrFamilic Propionibacleriaceac. insbesondere derGallung Propionibacierium, insbesondere die Art Propio- 
nibactcrium acnes, 55 
Baklerien dcrFamilic Actinomycciaceae, insbesondere der Gatiung Actinomyces, 

Baklcrien dcr Gattung Coryncbacterium. insbesondere die Artcn Corynebaclerium diphleriae und Corynebactcriuni 
pseudotuberculosis, 

Baklerien der Familie Mycobacleriaceac. der Gatiung Mycobacterium, insbesondere die Artcn Mycobacterium leprae. 
Mycobacterium tuberculosis. Mycobacterium bovis und Mycobacterium avium. 60 
Baklerien der Familie Chlamydiaceae, insbesondcre die Spczies Chlamydia trachomatis und Chlamydia psiuaci, 
Baklerien der Gattung Listeria, insbesondere die Arl Listeria monocytogenes, 
Baklerien dcr Arl Erysipelthrix rhusiopalhiae, 
Baklerien der Gattung Clostridium, 

Baklcrien derGallung Yersinia, der Spezies Yersinia pestis. Yersinia pseudotuberculosis. Yersinia enierocolilica und Yer- 65 
sinia ruckeri, 

Baklerien der Familie Mycoplasntataccae, der Gattungen Mycoplasma und Ureaplasma, insbesondere die Arl Myco- 
plasma pneumoniae, 

5 



DE 199 02 924 A 1 



Baktcricn dcr Gattung Brucella, 
Baklerien der Gaining Bordclella, 

Baklcricn dcr Faniilie Neisscriaceae, insbesondcre der Gallungcn Neisseria und Moraxclla, insbesondere die Arien Nei- 
sseria mcningilides. Neisseria gonorrhoeae und Moraxella bovis, 
5 Baklerien der Faniilie Vibrionaccac, insbesondere dcr Gatiungen Vibrio, Acromonas, Plesiomonas und Pholobaclerium, 
insbesondcre die Arien Vibrio cholcrae. Vibrio anguillaruni und Acromonas salmonicidas, 

Baklerien der Gattung Campylobacter, insbesondere die Arten Campylobacter jejuni. Campylobacter coli und Campyl- 
obacter fetus, 

Baklerien der Gat lung Helicobacter, insbesondere die Art Helicobacter pylori. 
I o Baktcricn der Fain i lien Spirochaetaccae und der Lcptospiraceae. 
insbesondere der Gallungcn Treponema, Borrelia und Leptospira, 
insbesondcre Borrelia burgdorferi, 
Baklerien der Gattung Actinobacillus, 

Baklerien der Faniilie Legionellaceae, der Gattung Legionella, 
IS Baklerien der Faniilie Ricketisiaceae und Faniilie Bartonellaceae, 
Baklerien der Gatiungen Nocardia und Rhodococcus, 
Baklerien der Gaining Dermatophilus, 

Baklerien der Faniilie Pscudoinonadaceac, insbesondere dcr Gatiungen Pseudomonas und Xanlhomonas, 
Baklerien dcr Familie Enterobacteriaceae, insbesondcre der Gatiungen Escherichia, Klebsiella, Proteus, Providencia, 
20 Salmonella, Serratia und Shigella, 

Baklerien der Faniilie Pasteurellaceac, insbesondere der Gaining Haemophilus, 

Baktcricn der Familie Micrococcaceae, insbesondere dcr Gatiungen Micrococcus und Staphylococcus, 
Baktcricn dcr Faniilie Slreplococcaceae, insbesondere der Gatiungen Slreplococcus und Enterococcus und 
Bakterien der Familie Bacillaceae, insbesondere der Gatiungen Bacillus und Clostridium. 

25 Damil eignen sich phosphororganischen Verbindungen und ihre Derivale zur Behandlung der Diphterie, der Acne vul- 
garis, der Lisleriosen, des Rollaufs bei Tieren, der Gasbrand beim Mensch und beim Tier, Pararauschbrand bci Mensch 
und Tier, Tuberkulose bei Mensch und Tier, Lepra, und weilere Mykobaclcriosen bei Mensch und Tier, derParatuberku- 
lose der Tiere, Pest, nicsentcrialen Lymphadenitis und Pscudotuberkulose bei Mensch und Tier, Cholera, Legionars- 
krankhcil, Borreliose bei Mensch und Tier, Leptospirosen bei Mensch und Tier, Syphilis, Campylobacter-Enteriliden bci 

30 Mensch und Tier, Moraxclla-Keralokonjunciivitis und Serositis der Tierc, Brucclloscn der Tiere und des Menschen, 
Milzbrand bei Mensch und Tier, Aktinomykose bei Mensch und Tier, S I reptotri chosen, Psittakose/Orni those bei Tieren, 
Q-Fiebcr, Ehrlichiose. 

Weiler ist der Einsalz mitzlich bei der Helicobacter-Eradikalionsthcrapie bei Ulcera des Magendanntrakles. 
Es konnen auch Kombinationen mil einem weiteren Antibiotikum zur Behandlung der obengenannten Erkrankungen 
35 eingesetzt werden. Fur Kombinationspraparale mil anderen Anliinfektiva eignen sich insbesondere Isoniazid, Rifampi- 
cin, Ethambutol, Pyrazinamid, Streptomycin, Protionamid und Dapson zur Behandlung der Tuberkulose. 

Die erfindungsgemaBen Wirkstolie sind terncr insbesondere bei Infcktionen mil folgenden Viren einsetzbar: 
Parvoviridae: Parvovircn, Dependoviren, Densoviren, 
Adenoviridae: Adenoviren, Masladcnoviren, Aviadcnoviren, 
40 Papovaviridae: Papovaviren, insbesondere Papillomaviren (sogenannte Warzen viren), Polyomaviren, insbesondere JC- 
Virus, BK- Virus, und Miopapovaviren, 

Herpes viridae: Alle Herpesviren, insbesondere Herpes-Simplex- Viren, der Van zcllen/Zoster- Viren, menschlichcr Zyto- 
megalievirus, Epstein-Barr- Viren, alle humanen Herj^esviren, humanes Herpesvirus 6, Humanes Herpesvirus 7, humanes 
Herpesvirus 8, 

45 Poxviridae: Pockenviren, Orthopox-, Parapox-, Molluscum-Conlagiosum- Virus, Aviviren, Capriviren, Leporipoxviren, 
alle primar hepalotropen Viren, Hepatiiisviren: Hepatitis- A- Viren, Hepatiiis-B- Viren, Hepatitis-C- Viren, Hepatiiis-D- 
Viren, Hepalitis-E- Viren, Hepalitis-F- Viren, Hepatits-G- Viren, 
Hepadnaviren: samtliche Hepatiiisviren, Hepatitis- B- Virus, Hepalilis-D- Viren, 

Picornaviridae: Picornaviren, alle Entcrpviren. alle Polioviren, alle Coxsackicviren, alle Echovircn, alle Rhinoviren, Re- 
50 patitis-A-Virus, Aphthoviren, 
Calciviridae: Hepatitis-E- Viren, 
Reoviridae: Reoviren, Orbi viren, Rotaviren, 

Toga viridae: Toga viren. Alpha viren, Rubi viren, Pesli viren. Rubellavirus, 
Flaviviridae: Flaviviren, FSME- Virus, Hepalilis-C- Virus, 
55 Orlhomyxoviridac: Alle Influcnzavircn. 

Paramyxoviridae: Paramyxovircn, Morbi Hi virus, Pneumovirus, Masernvirus, Mumpsvirus, 
Rhabdoviridae: Rhabdoviren, Rabiesvirus, Lyssavirus, viskuliires Stomatitisvirus, 
Coronaviridae: Coronaviren, 

Bunyaviridae: Bunyaviren. Nairovirus, Phlebovirus, Uukuvirus, Hantavirus, Hantaanvirus, 
60 Arenaviridae: Arenaviren, lymphozytares Choriomeningitis- Virus, 

Retroviridae: Retroviren, alle HTL- Viren, humanes T-ccll Leukamievirus, Oncomaviren, Spumaviren, Lentiviren, alle 
Hl-Viren, 

Filoviridae: Marburg- und Ebolavirus, 
Slow-virus-Infeklionen, Prionen, 
65 Onkoviren und Leukamicviren. 

Die erfindungsgemaRen phosphororganischen Verbindungen sind sontit zur Bekanipfung folgender viraler Infekte ge- 
eignet: 

Eradikation von Papillomaviren zur Vorbeugung von Tumoren, insbesondere von Tumoren der Geschlechtsorgane ver- 
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ursuchl .durch Papillomavircn beini Menschen, liradikation von JC- Vircn und BK-Vircn, Eradikaiion von Herpesviren, 
Eradikaiion huruuner Hcrpcsvircn 8 zur Behandlung dcr Kaposi-Sarkoina. Eradikaiion von Zytontegalic-Viren vor 
Transplantalioncn, Eradikaiion von Eppstcin-Barr- Vircn vor Transplantation und zur Vorbeugung von Eppslcin-Barr-Vi- 
rcn-assoziertcn Tumorcn, Eradikaiion von Hepatitisviren zur Behandlung von chronischcn Leber- Erkrankungcn und zur 
Vorbeugung von Leber! umoren und Leberzinhoscn, liradikation von Coxsackieviren bei Kardiomyopathien, Eradika- 5 
lion von Coxsackieviren bei Diabeics-mcllilus-Patienicn, Eradikaiion von Jnununschwache- Vircn in Mcnsch und Tier. 
Behandlung von Begleitiufekiioneu in AIDS-Patienlen. Behandlung von Enizundungen viraler Genese des Respiraliuns- 
iraktes (Larvnxpapillonie, Hyperplasien, Rhinitis, Pharyngitis, Bronchitis, Pneunionien), der Sinnesorganc (Kcraiokon- 
junklivitis), des Ncrvcnsyslcms (Poliomyelitis, Meningoenzephalilis, Hnzcphalilis. subakute sklcrosierende Pancnze- 
phalitis. SSPE. progressive mullifokalc Leukoenzephalopathie, Lymphozyiare (Choriomeningitis), des Magcn-Dami- 10 
Traktes (Siomatilis, Gingivostomatitis, Osophagilis. Gastritis, Gastroenteritis, Durchfallcrkrankungen), dcr Leber und 
des Gallcnsystcms (T-Iepaiiiis. Cholangitis, hcpatozcllulares Karzinoni). des lymphalischcn Gewebes (Mononukleose, 
Lymphadenitis), des hamalopoelischen Systems, der Geschlechtsorgane (Mumpsorchitis), der Haul (Warzen, Dermatitis, 
Herpes labialis, Fieberblaschcn, Herpes Zoster, Gurtelrosc), der Schleimhaule (Papillome, Konjunkiivapapillome, Hy- 
pcrplasicn, Dysplasicn), des TTcrz-BlutgefaB-Systems (Arieriiiis. Myokarditis, Endokardhis, Pcrikardilis), des Nicren- 15 
Harnweg-Systems. der Geschlechtsorgane (Anogenitale Liisionen, War/.en, Genital war/en, spitzen Kondyloine. Dyspla- 
sicn, Papillome, Zervixdysplasien, Condylomata acuminata. Epidermodysplasia verruciformis), der Bcwegungsorgane 
(Myositis, Myalgien), Behandlung der Maul- und Klaucnseuche der Paarhulcr, des Colorado- Zee ken fie hers, des Dcn- 
guc-Syndroms, des hamorrhagisches Fiebers, der Eruhsommenncningoenzephalilis (FSME) und des Gelblicbers. 

Die beschriebenen Verbindungen, d. h. die phosphororganischc Verbindungen nach den Formeln (I) bis (XI) und Ester 20 
und Amide dcrselben an der Phosphinogruppe sowic Salze dersclbcn zeigen cine siarke zytotoxische Wirksamkeit ge- 
genuber cin- und mchrzelligcn Parasiien, insbesonderc gegenubcr den Erregern der Malaria und der Schlafkrankhcit. 
DcmgemaR sind die erfindungsgemaRen Verbindungen fur die Behandlung von Infektionskrankheitcn brauchbar, die 
durch Viren. Bakiericn, Parasiien und Pilze bei Mcnsch und Tier verursachl werden. Die Verbindungen sind auch fur den 
Einsatz zur Vorbeugung von Erkrankungcn. die durch Vircn, Bakiericn. Parasiien und Pilze- hervorgerufen werden, ins- 25 
besondere als Malariaprophylaxe und als Schlafkrankheitsprophylaxe geeignel. 

Die crfindungsgemaBcn phosphororganischen Verbindungen, hier/.u gchoren im allgcmeinen phannazculisch vcrtrag- 
liche Salze, Amide, Ester, ein Salz eincs solchen Esters, oder aber Verbindungen, die bei Application die crfindungsge- 
maB verwendeten Verbindungen als StolTwechselprodukte oder Abbauprodukte bereitslellen. auch "Prodrugs" genannt, 
konnen flir die Verabreichung in irgendeiner geeigneien Weise analog zu bekannten aniiinfektios wirkenden Miueln (ge- :<o 
mischl mil einem nichl loxischen phamiazeutisch akzcptablen Trager) zubercilct werden. 

Zu phamiazeutisch akzeptablen Salzen der Verbindungen gchoren Salze, die die erfindungsgemaB verwendeten Ver- 
bindungen dcr Formeln (J) bis (XI) in ihrer protonierten Form als Ammoniumsalz anorganischer oder organischer Sati- 
ren, wie Salzsaure, Schwcfelsaurc, Zitroncnsaure, Maleinsaure, Fumarsaure. Weinsaurc, p-Toiuolsulfonsaurc, bilden. 

Phannazculisch besonders geeignel sind auch die Sake, die durch geeignele Auswahl von X3 und X 4 gcbildct werden, 35 
wie Nairiumsalz, Kaliumsalz. Calciumsalz, Amnioniunisalz, Elhanolaminsalz, Triethylaminsalz, Dicyclohexylaminsalz 
und Salze eincr Aminosaurc wie Argininsalz, Asparaginsaurcsalz. Glulaminsauresalz. 

Die Aktivitat der Substanzcn wird in einem Vcrsuchssysieni bestimnil. Dieses System beruhi auf die Messung der In- 
hibition des Wachslums von Bakiericn, Parasiien. Vircn, Pilze oder Pflanzen in vitro. Ilicrzu werden zum Teil Versuchs- 
verfahrcn verwendel, die dem Fachmann bckannl sind. 40 

Zum Beispiel wird zur Beslimmung der Ami malaria Aklivital die Inhibition des Wachslums von Malaria-Parasilcn in 
Blulkullurcn heslimmt. 

Die Beslimniung dcr antibakteriellcn Aklivital beruhi auf Messung der Hcmmung von Baktcrienwachstum auf Nahr- 
boden und in Flussigkulturcn. 

Die Beslimmung der antiviralcn Aklivital beruhi auf Inhibition dcr Bildung von viralcn Elemenlen in Zellkullurcn. 45 
Die Beslimmung der fungiziden Aklivital beruhi auf Inhibition des Wachslums von Pilzen auf Nahrbodcn und in Fliis- 
sigkulluren. 

Einige der Mikroorganismen, die uniersucht werden sollen, konnen nur in Tiermodellen untersuchl werden. Hier wer- 
den die enisprechenden Modclle angewendct. 

Subsianzen, die eine Wirksamkeit in den in-vilro-McBsyslemcn zeigen, werden in in-vivo-Modellen weiicr unter- 50 
sucht. Die antiparasiiiire, aniivirale, fungizide oder aniibaktcrielle Aklivital wird in den enisprechenden Tienuodclle wci- 
ter cvaluieri. 

Das Screening nach herbizider Aklivital wird mi lie Is Algensystemcn und Messung der Isoprenemission von Pflanzen 
unter Slandardbedingungen bestimnil. 

Die phannazculisch wirksamcn Mitlcl konnen in Form von phannazcutischen Zubcrciiungcn in Dosicrungscinhcitcn 55 
zubereilcl werden. Dies bedcutel, daR die Zubereilung in Form einzelner Teile. z. B. Tabletten, Dragees, Kapseln, Pillcn, 
Suppositoricn und Ampullcn vorhegen, deren WirksiolTgchall einem Bruchicil oder einem Vielfachen einer Einzeldosis 
enisprechcn. Die Dosierungseinheitcn konnen z. B. 1, 2, 3 oder 4 Einzeldosen oder 1/2, 1/3 oder 1/4 eincr Einzeldosis 
enlhalten. Eine Einzeldosis enthali vorzugsweisc die Menge Wirksloff. die bei einer Applikation verabreicht wird und 
die gewohnlich einer ganzen. einer halben oder einem Driuel oder einem Viencl einer Tagcsdosis entsprichl. 60 

Unter nicht loxischen, inertcn phannazculisch geeigneien TragerstorTen sind teste, halbfeste oder fliissige Verdun- 
nungsiniuel, Fiillstoffe und Formulierungshilfsnnllel jeder Art zu versiehen. 

Als bevorzugte pharmazeutische Zubereitungcn seien Tabletten. Dragees, Kapseln. Pillen. Granulate. Suppositorien. 
Losungen, Suspensionen und Emulsionen, Pasten. Salben. Gele, Cremes, Lotions, Puder und Sprays genannt. Tablellcn. 
Dragees. Kapseln. Pillen und Granulate konnen den oder die Wirksioffe neben den ubiichen Tragersioffen enthalten, wie 65 
(a) Full- und StreckmitieL z. B. Starken, Milchzucker, Rohrzucker, Glukose, Mannit und Kieselsaure. (b) Bindemittel, 
z. B. Carboxymethylceliulose, Alginate, Gelatine, Polyvinylpyrrolidon, (c) Feuchthallemiltel, z. B. Glycerin, (d) 
Sprengmittel, z. B. Agar-Agar, Calciumcarbonai und Natriumcarbonat, (e) Losungsverzogerer, z. B. Paraffin und (f) Re- 
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sorpiionsbeschleuniger, z. B. quarlernarc Ammoniumverbindungcn, (g) Nctzmillel, z. B. Celylalkohol. Glycerinmono- 
slcaral, (h) Adsorpl.ionsmitlcl, z. B. Kaolin und Bcnlonil und (i) Glcitmittel, z. B. Talkuni. Calcium- und Magncsiumstca- 
rat und fcsic Polyclhylenglykole oder Gemische der unter (a) bis (i) aufgefuhrlen Slofle. 

Die Tablet len, Dragces, Kapseln, Pi lien und Granulale konnen mil. den ublichen,' gegebencnfalls Opakisicrungsmitlcl 
5 enlhallendcn Uberzugen und Mullen vcrschen sein und audi so zusanimengcscizi. sein, daR sie den oder die Wirksloffe 
nur oder bcvorzugl in cineni beslinmilen Tcii des Intcstinaltraktes gegebencnfalls vcrzogert abgeben, wobei als Einbcl- 
t.ungsmasscn z. B. Polymersubstanzen und Waehsc verwendel werden konnen. 

Der oder die Wirksloffe konnen gegebenen falls mil eincm oder mchreren der oben angegebenen Tragcrstoffe auch in 
mikrovcrkapscller Form vorliegcn. 
io Supposiioricn konnen neben dem odor den Wirksioffen die ublichen wasserloslichcn oder wasserunloslichcn Trager- 
slofle enthalten, z. B. Polyclhylenglykole, Felle, z. B. Kakaofctt und hohere Ester (z. B. Ci4-Alkohol niit.C|6-Feftsaure) 
oder Gemische dicser Sloffc. 

Salben, Pastcn, Cremes und Gele konnen neben dem oder den Wirkstoffen die ublichen Tragcrstoffe enthallen, z. B. 
lierische und pflanzliche Fette, Waehse, Paraffine, Starke, Traganl, Ccllulosedcrivate, Polyclhylenglykole, Silikone, Ben- 
1 5 lonile, Kieselsaure, Talkuni und Zinkoxid oder Geinisclie dieser StotTe. 

Puder und Sprays konnen neben dem oder den Wirkstoffen die ublichen TriigerstofTe en thai ten, z. B. Milchzucker, Tal- 
kuni, Kieselsaure, Aluminiumhydroxid, Calciumsilikal und Polyamidpulver oder Gemische dieser Slofle. Sprays konnen 
zusatzlich die ublichen Trcibmittel, z. B, Chlorfluorkohlenwassersloffe, enthalten. 

Losungen und Hmulsionen konnen neben dem oder den Wirkstoffen die ublichen Tragcrstoffe wic Losungsmitlel, L6- 
20 sungsvermi tiler und Emulgatoren, z. B. Wasser, Ethylalkohol, Isopropylalkohol, Ethylcarbonat, Ethylacelat, Benzylal- 
kohol, Benzylbenzoat, Propylcnglykol, 1,3-Butylcnglykol, Dimethylformamid, Olc, insbesonderc Baumwollsaalol, Erd- 
nuRol, Maiskeimol, Olivenol, Ricinusol und Sesamol, Glycerin, Glycerin formal, Tel rail ydrofur fury lalkohol, Polyclhy- 
lenglykole und Fctlsaureeslerdes Sorbitans oder Gemische dieser Sloffc enthalten. 

Zur parcnleralen Applikaiion konnen die Losungen und Hmulsionen auch in stcriler und blutisotonischer Form vorlie- 
25 gen. 

Suspensionen konnen neben dem oder den Wirkstoffen die ublichen Tragersloffe wie fllissige Verdunnungsmittel, 
z. B. Wasser, Ethylalkohol, Propylcnglykol, SuspendiermiUel, z. B. ethoxylierte Isostearylalkohole, Polyoxyethylcnsor- 
bit- und Sorbi tan-Ester, mikrokristallinc Cellulose, Aluminiummelahydroxid, Benlonil, Agar-Agar und Traganl oder Ge- 
mische dieser StotTe enthalten. 

30 Die gen an men Formulierungsfonnen konnen auch Farbemiucl, KonservierungssiofFe sowie gcruchs- und ge- 
schmacksverbesscrnde Zusatze, z. B. Piefferminzdl und Eukalyptusol und SuBmitlel, z. B. Saccharin, enthalten. 

Die Wirksloffe der Formeln (1) bis (XI) sollen in den oben aufgefuhrlen pharmazeutischen Zubcreilungen, vorzugs- 
weise in einer Konzcnlration von etwa 0,1 bis 99,5 Gew.-%, vorzugsweise von etwa 0,5 bis 95 Gew.-%, der Gesamtmi- 
schung vorhanden sein. 

35 Die pharmazeutischen Zubcreilungen konnen auBer den Verbindungen der Fomieln (I) bis (XI) auch weitere pharma- 
zeutische Wirkstoffe enlhallen. 

Die Verbindungen konnen mil bisher beschriebenen Subslanzen mil antibakterieller, anliviraler, antimykloischer und 
antiparasitarcr Eigenschaflen verwendct werden. Hier/.u gehoren insbesonderc Verbindungen, die bcreits in der Therapie 
Anwendung gefunden haben oder noch angewendct werden, Ilierzu sind insbesondere geeignel Stoffe, die in der in der 

40 Roten Lisle oder in Simon/St.ille, Antibiotika-Therapie in Klinik und Praxis, 9. Auflage 1 998 Schattauer Vcrlag, oder un- 
tcr hMp:/www.customs.treas.gov/impexp/rulings/hanTioni/yhrm129.ht.ml im Internet milaufgefuhrt. Insbesonderc kon- 
nen die Deri vale mil Penicilline, Benzylpcnicillin (Penicillin G), Phenoxypenicilline, Isoxazolylpenicilline, Aminopeni- 
cilline, Ampicillin, Amoxixillin, Bacampicillin, Carboxypenicillin, Ticarcillin, Temocillin, Acyalaminopenicilline, Az- 
lociliin. Mezlocillin, Piperacillin, Apalcillin, Mecillinaru, Cephalosporine, Ccfazolin-Gruppc, Ccfuroxim-Gruppe, Cefo- 

45 xilin-Gruppe, Cefoxitin, Cefotelan, Cefmetazol, Latamoxcf, Flomoxef, Cefotaxim-Guppe, Gefozidim, Ceflazidim- 
Gruppc, Ceflazidim, Cefpirom, Cefepini, iibrige Ccphalosporine, Cefsulodin, Cefopcrazom Oralcephalosporinc der Cef- 
alexin-Gruppe, Loracarbef, Ccfprozil, ncue Oralcephalosporine mil erweiierlem Speklruni, Cefixim, Cefpodoxim-Pro- 
xet.il, Cefuroxim-Axetil, Cefelamel, Cefotiam-Hexctil, Cefdinir, Ceftibuten, andere p-Laclam-Antibiolika, Carbapenem, 
Iniipencm /Cilastatin. Meropenem, Biapencm. Aztrconani, p-Lactamase-Hemmer, Clavulansaure/Amoxicillin, Clavu- 

50 lansaurc/Ticarcillin, Sulbactam/Ampicillin, Tazobactam/Piperacillin, Telracychne, Oxytelracyclin, Rolitelraxyxlin, 
Doxycyclin, Minocyclin, Chloramphenicol, Aminoglykoside, Gentamicin, Tobramycin, Netilmicin, Amikacin, Specli- 
nomyxin, Makrolide, Erythromycin, Clarithromycin. Roxithromycin, Azithromycin, Dirithroinycin, Spiramycin, Josam- 
ycin, Lincosamide, Clindamycin, Fusidinsaure, Glykopeptid-Antibiotika, Vancomycin, Tecoplanin, Pristinainycin-Deri- 
vate. Fosfoniycin, Anlimikrobielle Folsaureanlagonislen, Sulfonamide, Co-Trimoxa/ol, Trimethoprim, andere Diamino- 

55 pyrimidin-Sulfonamid-Kombinaiioncn, Nitrofuranc. Nilrofurantoin. Nilrofurazon, Gyrasc-Hemmcr (Chinolonc), Nor- 
floxacin, Ciprofloxacin, Ofloxacin, Sparfloxacin, Enoxacin, Fleroxacin, Pefloxacin, Lomcfloxacin, Bay Y3118, Nitroi- 
midazole, antimykobakleriellc Mittel, Isoniazid, Rifanipicin, Rifabutin, Ethambutol, Pyrazinamid, Strcplomycin, Ca- 
preomycin, Prolhionamid, Terizidon, Dapson, Clofazimin, Lokalantibiotika, Bacitracin, Tyrothricin, Polymyxine, Neo- 
mycin, Kanamycin, Paromomycin, Mupirocin, antivirale Mittel, Acyclovir, Ganciclovir, Azidothymidin, Didanosin, 

60 Zalcitabin, Thiacytidin, Stavudin, Ribavirin, Idoxuridin, Trifluridin, Foscarnet, Amantadin, Interferone. Tibol-Derivale, 
Proteinase- In hi bit oren, Antimykotika, Polyene, Ampholhericin B, Nystatin, Natamycin, Azole, Azole zur septischen 
Therapie, Miconazol, Ketoconazol, Itraconazol, Fluconazol, UK- 109.496, Azole fur lokale Anwendung, Clolrimazol, 
Econazol, Isoconazol, Oxiconazol, Bilonazol, Flucyiosin, Griseofulvin, Ciclopiroxolamin, Tolnaftat, Naftifin, Terbina- 
fin, Amorolfin, Antrachinone, Belulinic acid, Semianlhrachinone, Xanthone, Naphloquinone, Aryaminoalkohole, Chi- 

65 nin, Quinidine, Mefloquin, Plalofanlrin, Chloroquin, Amodiaquin, Acridin, Benzonaphthyridin, Mepacrin, Pyronaridin, 
Dapson, Sulfonamide, Sulfadoxin, Sulfalene, Trimethoprim, Proguanil, ("hlorproguanil, Diaminopyrimidine, Pyrimetha- 
min, Primaquin, Aminoquinoline, WR 238,605, Tetracyclin, Doxycyclin, Clindamycin, Norfloxacin, Ciprofloxacin, 
Ofloxacin, Artemisinin, Dihydroarlemisinin, 10b arlemether, Arteether, Atrtesunat, Atovaquon, Suramin. Mclarsoprol, 
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Nifurtmox. Slibogluconai-Nairium, Pcntamidin, Amphoicricin B, Meironidazol. clioquinoi. Mebcndazol. Niclosamid. 
Praziquantel, Pyrantel, Tiabcndazol, Dicthylcarbamazin, Ivermectin. Bilhionol, Oxamniquin, Mctrifonui. Piperazin, Em- 
bonat. 

Fcmcr konnen die phosphororganischen Verbindungen in den pharmazcutischen Mitteln in Koinbinalion mil Sulfona- 
mid, Sulfadoxin, Arlcmisinin. Alovaquon. Chinin. Chloroquin, Hydroxychloroquine Mcfloquin, Halofantrin, Pyrimctha- 5 
min, Annesin. Tetracycline, Doxycyclin, Prog u a nil, Mctronidazol. Praziquantil, Niclosamid, Mebcndazol. Pyrantel, 'Il- 
abendazol, Diethylcarbazin, Piperazin, Pyrivinum, Metriional, Oxamniquin, Bilhionol oder Suramin oder meltreren die- 
ser Substanzcn vorliegen. 

Die T-Ierslcllung dcr oben aufgefiihrien pharmazeuiischen Zubercitungen erfolgi in ublicher Weisc nach bekanntcn 
Mcthodcn. z. B. durch Mischen des oder der Wirksioffe mit dem oder den Triigcrsi often. 10 

Die genannten Zubercitungen konnen bei Mensch und Tier entweder oral, rektal, parenteral (intravenos, intramusku- 
lar, subkulan). intracisicrnal, iniravaginal, intraperitoneal, lokal (Puder, Salbe, Tropfcn) und zurThcrapie von Infektio- 
nen in Hohlraumen, Korperhohlen angewendct werden. Als gecignete Zubercitungen komnien Injcklionslosungen, L6- 
sungen und Suspensionen fur die orale Therapie, GeJe, AufguRformulierungen. Rmulsionen, Salben oder Tropfcn in 
Frage. Zur lokalen Therapie konnen ophtalmologische und derniatologische Forniulieruugen, Silber- und andcre Salze, 15 
Ohrentropfcn, Augensalben, Puder oder Losungen verwendel werden. Bei Tiercn kann die Aulhahme auch uber das Put- 
ter oder Trinkwasscr in geeignelen Formulierungen erfolgen. Ferner konnen Gele, Pulver, Puder. Tablet ten, Retard-Ta- 
blet ten, Prcmixe. Konzcntratc, Granulate, Pellets. Tablctlen, Boli, Kapseln, Aerosole, Sprays, Inhalatc bei Mensch und 
Tier angewendct werden. Ferner konnen die erfindungsgentaBen Verbindungen in andcre Tragerniaterialien wic zum 
Bcispicl Kunslsloffe, (Kunststoffkclien zur lokalen Therapie), Kollagen oder Knochenzcmcni eingearbeitct werden. 20 

Im allgemeinen hat es sich sowohl in dcr Human- als auch in dcr Veterinarmedizin als vorteilhaft crwiescn, den oder 
die Wirksioffe der Formcl (I) bis (XI) in Gesamtmcngcn von etwa 0,05 bis etwa 600, vorzugsweisc 0,5 bis 200mg/kg 
Korpergewichl je 24 Stunden, gegebenenfalls in Form mehrerer Finzclgabcn, zur Erzielung dcr gcwunschlen Higebnisse 
zu verabreichen. Fine Einzelgabe en t halt den oder die Wirksioffe vorzugsweisc in Mengen von etwa 1 bis etwa 200. ins- 
besondere 1 bis 60 mg/kg Korpergewichl. Es kann jedoch erfordcrlich sein, von den genannten Dosierungen abzuwei- 25 
chen, und zwar in Abhangigkeit von dcr Art und dem Korpergewicht des zu behandclndcn Patienten, der Art und dcr 
Schwere der Frkrankung, der Art dcr Zubercitung und der Applikation des Arzncimittels sowie dem Zcilraum bzw. In- 
terval I, inncrhalb wclchem die Verabrcichung erfolgi . 

So kann es in einigen Fallen ausreichend sein, mil weniger als der obengenannten Menge WirkstolT auszukonmicn, 
wahrend in andcren Fallen die oben angefuhrie WirkstoiTmcnge ubcrschritien werden mull Die Festlegung der jeweils no 
erfordcr lichen optimalcn Dosierung und Applikalionsart der Wirksioffe kann durch den Fachmann aufgrund seines 
Fachwissens erfolgen. 

Die crhndungsgcmaRen Verbindungen konnen in den iib lichen Konzentralioncn und Zubereiiungen hci Tieren zusam- 
mcn mit dem Fuller bzw. mit Fulierzubereitungcn oder mil dem Trinkwasscr gegeben werden. 

Ferner konnen die crfindungsgcmaKen Verbindungen hervorragend als Baktcrizide, Fungizide und Hcrbizide bei 35 
Pflanzen eingesetzt werden. 

Patenianspruchc ^ 
1. Vcrwendung von phosphororganischen Verbindungen dcr allgemeinen Formcl (I) 40 

0 o 
II n 

R x -X-A-P-R 3 

1 I 
R2 R< 

in der X cin Phosphoratoin oder cin Schwcfclaloni isl, 

wobei A cine CVtrAlkylcnkeile isl mil Subslilucnlen, die gleich oder vcrschicden sind und aus dcr Gruppc ausge- 
wahll sind. die aus Wasscrsloff. Hydroxy-. Halogen-, Amino- und Oxogruppen. C|_26-AlkyLrestcn. C|_26-Alkoxyrc- 
sten, (',_ 26 -Alkoxy-G 1 _25-Alkylreslen oder C 3 _8-Cycloalkyl-(Co-9)-alkylgruppen bcslchl, wobei jedcr C|_ 2 6-Alkyl- 50 
rest und jedcr C[_26-Alkoxyrcsi verzweigl oder unverzweigt und gcsatligt oder mil cin oder mehreren Doppelbin- 
dungen ungcsalligl sein kann und mit Hydroxy-, Amino-. Halogen- und Oxogruppen substituicri sein kann und so- 
wohl die Q-K-Cycloalkylgruppe als auch die Co-9-Alkylgruppc der C3-fc-CycloalkyKCo-9)-alkylgruppe cin oder 
mehrcrc Doppelbindungen aufweisen konnen und cin oder zwei Kohlen stuff at ome dcr Cycloalkylgruppe durch 
Slickstoff-, Saucrstoff- oder Schwcfclatomc crsclzt sein konnen, und wobei sowohl die Cycloalkylgruppe als auch 55 
die Alkylgruppe mit Hydroxy-. Halogen-, Amino-, Oxogruppen mit verzweiglen oder unverzweigien Q-y-Alkyl- 
gruppen und Q-o-Alkenylgruppen substiluiert sein konnen. wobei die Ci-o-Alkylgruppcn und C2_9-Alkenylgrup- 
pen mil WasserstolT-, Hydroxy-, Amino-, Halogen- und Oxogruppen substiluiert sein konnen, 
in der R| und R2 gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahlt sind, die aus Wasscrsloff. substit uicr- 
tem und unsubstiiuierlem Cj_ 9 -Alkyl, subslituieriem und unsubsiituiertem Hydroxy-C 1.9- alky 1. subsiii.uierlcm und 60 
unsubsiituiertem Hydroxyl, subsliluiertem und unsubstituierteni Cj_9-Alkinyl, substiluicrtcm und unsubstiiuierlem 
Aryl, substituieriem und unsubstiiuierlem Acyl, substiluiertem und unsubstiiuierlem Cycloalkyl, subslituieriem und 
unsubstituiertem AralUyl, subslituieriem und unsubstiiuierlem heierocyclischen Rest, Halogen, OX| und OX 5 bc- 
siehi, 

wobei X] und X 2 gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahh isl, die aus Wasscrsloff. substiluier- 65 
tern und unsubsiiluiert.em C;_9-Alkyl, substituieriem und unsubsiiiuieriem Hydroxy-Cj_9-alkyL subslituieriem und 
unsubstituiertem C|_g-Alkenyl. subslituieriem und unsubsiituiertem Ci_9-Alkinvl. subslituieriem und unsubsiituier- 
tem Aryl, substituiertem und unsubstituieriem Acyl. subsliluiertem und unsubsiiiuieriem Cycloalkyl. subsliluiertem 



(I) 

45 
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und unsubstiluiertcm Aralkyl, substiiuicrt cm und unsubsliluicrtem hclcrocyclischcn Rest bcslcht., 
in der R3 und R4 gleich odcr verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahll sind, die aus suhslit.uiertem und un- 
subsliluicrtem Cj..26-Alky!, Hydroxy-C|_2-alkyl, substiluicrtcm und unsubsliluicrtem Aryl, subsliluiertem und un- 
subsiiluierlem Acyl, subsliluicrlcm und unsubsiiluierlem Aralkyl, subsiituicrlem und unsubsliluicrtem C|-2ff Alkc- 
5 nyl, subsliluicrlcm und unsubsliluicrtem Cj^-Alkinyl, subsiituicrlem und unsubsliluicrtem Cycloalkyl, subslilu- 

icrlcm und unsubsiiluierlem heicrocyclischem Rest, Halogen, OX3 und OX4 bcslcht, 

wobei X t und X4 gleich Oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahll sind, die aus Wassersioff, subsiitu- 
icrlem und unsubstiluiertcm Ci-26-Alkyl, subsiituicrlem und unsubsiiluierlem Hydroxy-C|_26-alkyl, subsiituicrlem 
und unsubsiiluierlem Aryl, subsliluicrlcm und unsubsiiluierlem Aralkyl, subsiiluierlem und unsubsiiluierlem C|. 26" 
10 Alkenyl, subsliluicrlcm und unsubsiiluierlem Ci-26-Alkinyl. subsliluicrlcm und unsubsiiluierlem Cycloalkyl, sub- 

siituicrlem und unsubsiiluierlem heicrocyclischem Rest, einem Silyl, cinem Kalion eincr organischen und anorga- 
nischen Base, insbesondere einem Met all der crslen, zweilen oder drillen Haupl gruppe des Periodensysiems, Am- 
monium, subsiiluierlem Ammonium und Amfnoniumverbindungen, die sich von Ethylendiamin oder Ami nosauren 
ableiten, bestehl, 

15 und deren pharniazeuiisch akzeplablen Salze, Esler und Amide und Salze der Esler 

zur Behandlung von infektiosen Prozcssen bei Mcnsch und Tier, die durch Viren. Baklerien, Pilze oder Parasilen 
hervorgerufen werden und als Fungizid, Baklerizid odcr Herbizid bei Pflan/en. 

2. Verwendung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daR A (^-Alkylgruppe ist mil Subsiituentcn, die 
gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahll sind, die aus Wassersioff, Hydroxy-, Halogen-, 

20 Amino- und Oxogruppcn, C|_26-Alkylreslen, Ci_26-Alkoxyresten, Ci_26-Alkoxy-C|_26-Alkylreslcn oder C3_K-Cy- 

cloalkyl-(Co-9)-alkylgruppen bcslcht, wobei jedcr C|_2frAlkylresl und jeder C|_26-Alkoxyrest verzweigl oder un- 
verzweigt und gesalt.igt oder mil ein oder mehreren Doppelbindungen ungesatligt sein kann und mil Hydroxy-, 
Amino-, Halogen- und Oxogruppcn substituiert sein kann und sowohl die CV-a-Cydoalkylgruppe als audi die C0-9- 
Alkylgruppe der C3_K-CycIoaIkyl-(Co- 9 )-alkylgruppe ein oder mehrere Doppelbindungen aufweisen konnen und ein 

25 oder zwei KohlenslolTaiome der Cycloalkylgruppe durch Sticksloff-, Sauersioff- oder Schwefclatome ersetzt sein 

konnen, und wobei sowohl die Cycloalkylgruppe als audi die Alkylgruppe mil Hydroxy-, Halogen-, Amino-, 
Oxogruppcn mil vcrzweiglen oder un verzweigl en Ci_9-Alkylgruppen und C2-9-Alkenylgruppen substituiert sein 
konnen, wobei die C|_9-Alkylgruppen und C2- 9 -Alkenylgruppen mil Wassersioff-, Hydroxy-, Amino-, Halogen- 
und Oxogruppcn substituieri sein konnen. 

:jo 3. Verwendung nach Anspruch 1 oder Anspruch 2, dadurch gekennzeichnei, dafi die phosphororganischen Vcrbin- 

dungen der Formel (II) 

0 0 
II II 

R!-X-A-P-R 3 (II) 

1 I 
CH 3 R 4 

entsprichi, wobei X, R|, R3, R4 wie in Anspruch 1 definiert sind, wobei R| bevorzugt an dem dem Hcieroaiom bc- 
nachbarlen C-Atom mil einer Ilydroxygruppe substituiert ist. 
AO 4. Verwendung nach Anspruch 1 oder Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daR die phosphororganischen Verbin- 

dungen der Fonnel (TIT) 

0 0 
II II 

R1-X-A-P-R3 (III) 

1 I 
OH R 4 



35 



45 



enlsprichl. wobei X, R|, R3, R,j wie in Anspruch 1 definiert sind, wobei Rj bevorzugi eine Acylgruppe, besonders 
50 bevorzugl cine Fonnyl-, Acetyl-, Propionyl- oder Butyrylgruppe ist. 

5. Verwendung nach Anspruch 1 oder Anspruch 2, dadurch gekennzeichnei, daB die phosphororganischen Verbin- 
dungen aus der Gruppe ausgewahll sind, die aus 
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0 0 0 

II II II 

R1-X-C-C-C-C-P-R3 (IV), 

1 I 

OH R< 

0 OH 0 

II I II 
R1-X-C-C-C-C-P-R3 (V) , 

1 I 

R 2 R 4 



K) 



0 0 0 
II H H 

R1-X-C-C-C-C-P-R3 (VI), is 

1 I 
R 2 OH 

20 

0 HO 0 
II I II 

R1-X-C-C-C-C-P-R3 (VII), 

1 I 

R 2 R4 2S 



0 0 0 0 
II II H II 

R1-X-C-C-C-C-C-P-R3 (VIII), 

1 I 
OH OH 



0 OH HO 0 

II I I H 

R1-X-C-C-C-C-C-P-R3 (IX), 

1 I 
R2 R4 



30 



35 



■10 



0 OH 0 0 

|| | II II 45 

Ri-X-C-C-C-C-C-P-R 3 (X) und 

I 



R 2 OH 



0 0 HO 0 

II II I H 

R1-X-C-C-C-C-C-P-R3 (XI) 

1 I 
OH R 4 



50 



55 



bestehl. wobci X, R ( . R 2 , R3 und R4 die in Anspruch 1 dcfiniene Bedeutung haben und die nichi definicnen Valen- 
zen dcr KohlenslolTatonie subsliluiert sein konnen. wie es in Anspruch 1 definien isi. 

6. Verwendung nach einetn dcr Anspruche 1 bis 5, zur Behandlung von Infekiionen. vcrursachl durch Baklerien, 60 
Viren. Pilze oder ein- oder inehrzelligc Parasilen. 

7. Verwendung nach Anspruch 0, zur Behandlung von Infekiionen, die durch Baklerien hervorgerufen werden.die 
aus der Gruppe uusgewiihlt sind. die aus Baklerien der Faniilie Propionibacteriaccae. insbesondere der Gatiung Pro- 
pionibacleriuin. insbesondere die Ail Propionibaclcriuni acnes. Baklerien der Faniilie Aclinonivcelaceac. insbeson- 
dere dcr Gatiung Actinomyces. Baklerien dcr Gattung Gorynebacierium. insbesondere die Anen Corynebacieriuni 65 
diphieriac und Corynebacieriuni pseudoiuberculosis. Baklerien der Faniilie Mycobacieriaccae. der Gattung Myco- 
bacterium, insbesondere die Arlen Mycobacterium leprae. Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium bovis und 
Mycobacterium avium. Baklerien der Faniilie Chlamydiaceae. insbesondere die Spezies Chlamydia irachonialis 
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und Chlamydia psitlaci, Bakterien der Gallung Listeria, insbesonderc die Arl Listeria monocytogenes, Baklericn der 
Arl Erysipelthrix rhusiopalhiae, Baklericn der Gallung Clostridium, Baklericn der Gattung Yersinia, der Spezies 
Yersinia peslis. Yersinia pseudotuberculosis, Yersinia entcrocolitica und Yersinia ruckeri, Bakterien der Familie 
Mycoplasmal aceae, der Gallungen Mycoplasma und Urcaplasnia, insbesonderc die Art Mycoplasma pneumoniae. 
5 Baklericn der Gattung Brucella, Baklericn der Gallung Bordctella, Baklericn der Fatnilic Ncisscriaccac. insbeson- 

derc der Gall ungen Neisseria und Moraxella, insbesonderc die Artcn Neisseria meningitides. Neisseria gonorrhoeae 
und Moraxella bovis, Baklericn der Familie Vibrionaeeae, insbesonderc der Gallungen Vibrio, Acroiuonas, Plesio- 
monas und Pholobacterium, insbesonderc die Artcn Vibrio eholerae, Vibrio anguillarum und Aeromonas salmoni- 
cirias, Baklericn der Gallung Campylobacter, insbesonderc die Ancn Campylobacter jejuni, Campylobacter coli 

H) und Campylobacter Ictus. Baklericn der Gattung Helicobacter, insbesonderc die Arl Helicobacter pylori, Baklericn 

der Familien Spirochaelaceae und der Lcpiospiraccae, insbesonderc der Gallungen Treponema, Borrelia und Lep- 
tospira, insbesonderc Borrelia burgdorferi, Bakterien der Gattung Aciinobacillus, Baklericn der Familie Lcgioncl- 
laccac, der Gattung Legionella, Bakterien der Familie Rickcttsi aceae und Familie B arl oncll aceae, Baklericn der 
Gallungen Nocardia und Rhodococcus, Bakterien der Gallung Dermal ophilus, Baklericn der Familie Pseudomona- 

15 daceae, insbesonderc der Gallungen Pseudomonas und Xanthomonas, Bakterien der Familie En lerobaeteri aceae, 

insbesonderc der Gallungen Escherichia, Klebsiella, Proteus, Providencia, Salmonella, Serralia und Shigella, Bak- 
lericn der Familie Pasteurellaceae, insbesondere der Gattung Haemophilus, Bakterien der Familie Micrococeaceae, 
insbesonderc der Gallungen Micrococcus und Staphylococcus, Baklericn der Familie Slreptococcaceae, insbeson- 
derc der Gallungen Streptococcus und Enterococcus und Bakterien der Familie Bacillaceae, insbesonderc der Gat- 

20 tungen Bacillus und Clostridium bcsieht, und bei der Helicobacler-Eradikalionslherapic bci Ulccra des Magen- 

darnitraki.es. 

8. Verwcndung nach Anspruch 6 zur Bchandlung von Infektionen, die durch Viren hervorgerufen werden, die aus 
der Gruppc ausgcwahli sind, die aus Viren der Gattung Parvoviridae, insbesonderc Parvoviren, Dcpendoviren, Den- 
sovircn, Viren der Gallung Adcnoviridae, insbesonderc Adcnovircn, Masladcnovircn, Aviadc no viren, Viren der 
25 Gattung Papovaviridae, insbesonderc Papovaviren, insbesondere Papilloma viren (sogenannle War/en viren), Poly- 

omaviren, insbesonderc JC- Virus, BK- Virus, und Miopapova viren, Viren der Gallung Herpes viridae, insbesondere 
Herpes-Simplex- Viren, der Vari/.ellen/Zosler- Viren, menschlicher Zytomegalievirus, Epstein-Barr- Viren, humanes 
Herpesvirus 6, humanes Herpesvirus 7, humanes Herpesvirus 8, Viren der Gallung Pox viridae, insbesondere Pok- 
kenviren, Orlhopox- Parapox-, Molluscum-Contagiosuni- Virus, Aviviren, Caprivircn, Leporipox viren, primar he- 
no patoiropen Viren, insbesondere Hepalitisviren, wie Hepalilis-A- Viren, Hepatitis-B- Viren, Hepatilis-C- Viren, Hepa- 
titis-D- Viren, Hepatitis- E- Viren, Hepat it is-F- Viren, Hepalits-G- Viren, Hepadnavircn, insbesondere samlliche He- 
patitisviren. wie Hepat ilis-B- Virus, Hepatitis-D- Viren, Viren der Gattung Picornaviridae, insbeondere Picomaviren, 
allc Enteroviren, alle Polioviren, alle Coxsackieviren, alle Echovircn, alle Rhinoviren, Hcpatitis-A- Virus, Aphtho- 
viren, Viren der Gattung Calciviridae, insbesondere Hepatitis-E-Viren, Viren der Gallung Reoviridae, insbesondere 
35 Reoviren, Orbi viren, Rotaviren, Viren der Gattung Togaviridae, insbesonderc Togaviren, Alphavircn, Rubi viren, 
Pesti viren. Rubella virus, Viren der Gallung Flavi viridae, insbesondere Flavi viren, FS ME- Virus, Hepalilis-C- Virus, 
Viren der Gattung Orthomyxo viridae, insbesondere Inlluenzavircn, Viren der Gattung Paramyxoviridae, insbeson- 
dere Paramyxovircn, Morbillivirus, Pneumovirus, Masernvirus, Mumpsvirus, Viren der Gattung Rhabdo viridae, 
insbesondere Rhabdoviren, Rabiesvirus, Lyssavirus, viskulares Stomatitisvirus, Viren der Gallung Coronaviridae, 
'10 insbesondere Coronaviren, Viren der Gallung Bunyaviridae, insbesondere Bunyaviren, Nairovirus, Phlcbovirus, 
Uuku virus. Hantavirus, Hantaan virus, Viren der Gallung Arena viridae, insbesondere Arena viren, lymphozylarcs 
Choriomeningitis- Virus, Viren der Gatt ung Retroviridae, insbesonderc Retroviren, alle HTL- Viren, humanes T-cell 
Lcukamievirus, Oncornaviren, Spumaviren, Lenlivircn, alle HI- Viren, Viren der Gattung Filoviridae, insbesondere 
Marburg- und Ebolavirus, Slow- Viren, Prionen, Onkoviren und Leukamieviren besteht. 
45 9. Verwendung nach Anspruch 6 zur Vorbeugung und Bchandlung von Infektionen verursacht durch cinzellige Pa- 
rasiten, namlich Errcger der Malaria, der Schlafkrankhcil, der Chagas-Krankheii, der Toxoplasmose, der Amoben- 
ruhr, der Leishmaniosen, der Trichomoniasis, der Pneumozystose, der Balanlidiose, der Kryptosporidiose, der Sar- 
kozyslose, der Akanlhamobose, der Naeglerose, der Kokzidiose, der Giardiose und der Lamb Hose. 

10. Verwendung nach cinem der Anspriiche 1 bis 9, in einem pharmazeutischen PraparaU dadurch gekennzeichnel, 
50 daB das pharmazeulische Praparal einen wirksamen Gehalt an zumindesl einer phosphororganischen Verbindung 

nach cinem der Anspriiche 1 bis 5 zusanimen mil einem pharmazeutisch akzeptablen Trager. 

11. Verwendung nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnel, daB das phannazeutischc Praparal mindestens einen 
weiiercn pharmazcuiischcn Wirkstoff enthalt. 

12. Verwendung nach einem der Anspriiche 10 oder 11, dadurch gekennzeichnel, daB das phannazeutischc Prapa- 
55 rat cincn oder mchrcrc Bestandlcilc der Gruppc, die aus Sulfonamid, Sulfadoxin, Artcmisinin, Atovaquon, Chinin, 

Chloroquin, Hydroxychloroquin, Mefloquin, Halofantrin, Pyrimethamin, Annesin, Tetracycline, Doxycyclin, Pro- 
guanil. Metronidazol, Praziquantel, Niclosamid, Mebendazol, Pyrantel, Tiabendazol, Diclhylcarbazin, Piperazin, 
Pyrivinum, Metriibnai, Oxamniquin, Bithionol und Suramin besteht 

13. Verwendung nach einem der Anspriiche 1 1 bis 12, dadurch gekennzeichnel, daB das pharmazeulische Praparal 
60 einen oder mehrere Bestandteile der Gruppc, die aus Penicilline, Benzylpenicillin (Penicillin G), Phcnoxypenicil- 

line, Isoxazolylpenicilline, Aminopenicilline, Ampicillin, Amoxixillin, Bacampicillin, Carboxypenicillin, Ticarcil- 
lin, Temocillin, Acyalaminopenicilline, Azlocillin, Mezlocillin, Piperacillin, Apalcillin, Mecillinam, Cephalospo- 
rine, Cefazolin-Gruppe, Cefuroxini-Gruppe, Cefoxitin-Gruppe, Cefoxitin, Cefoielan, Cefmetazol, Latamoxef, Flo- 
moxef, Cefotaxim-Guppe, Cefozidim, Ceflazidim-Gruppe, Ceftazidim, Cefpirom, Cefepim, tibrige Cephalospo- 
65 rine, Cefsulodin, Cefoperazon, Oralccphalosporine der Cefalexin-Gruppe, Loracarbef, Cefprozil, neuen Oralcepha- 

losporinen mil erweitertem Spektrum, Cefixim, Cefpodoxim-Proxetil, Cefuroxim-Axetil, Cefetamet, Cefotiam-He- 
xet.il, Cefdinir, Ceftibuten, andere (i-Laciam-Antibiolika, Carbapenem, Imipenem /Cilastatin, Meropenem, Biape- 
ncm, Aztreonam, (i-Lactamase-Hemmer, Clavulansaure/Amoxicillin, Clavulansaure/Ticarcillin, Sulbactam/Anipi- 
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cillin, Ta/.obactani/Piperacillin, Tetracycline. Oxytetracyclin, Rolitetruxyxlin, Doxycyclin, Minocyclin, (Chloramp- 
henicol. Aminoglykoside, Gcntaniicin. Tobramycin. Nciilmicin. Amikacin. Speciinomyxin. Makrolidc, Erythromy- 
cin, Clarithromycin, Roxithromycin, Azithromycin, Dirilhroiuycin, Spiramycin, Josamycin. Lincosamide, Clinda- 
mycin, Fusidinsiiure, Glykopeptid-Aniibiotika. Vancomycin. Tecoplanin. Pristinamycin-Derivaie. Fosfonivcin. An- 
timikrobiclie Folsaurcantagonisien, Sulfonamide, Co-Trimoxazol, Trimeihoprinu andere Diaminopyrimidin-Sulfo- 5 
namid-Kombinaiionen, Nitrofuranc, Nitrofurantoin. Nitrofura/on, Gyrase- He miner (Chinolone), Norfloxacin, Ci- 
profloxacin, Ofloxacin, Sparfluxacin, Enoxacin, Fleroxacin, Pefloxacin, Lomefloxaciu, Bay Y311 8, Nilroimidazole. 
aniimykobakterielle Mittel, Isoniazid, Rifampicin, Rifabutin, Ethambutol, Pyrazinamid. Streptomycin, Capreomy- 
cin, Prolhionaniid, Terizidon, Dapson. Oofaziniin. Lokalantibiotika, Bacitracin. Tyrothricin, Polymyxins, Neomy- 
cin. Kanamycin, Paromomycin. Mupirocin. antivirale Mittel. Acyclovir, Ganciclovir. A/.idothyniidin. Didanosin. to 
Zalciiabin, Thiacytidin, Stavudin, Ribavirin, Idoxuridin, Trifluridin, Foscarnet, Amantadin, Inierlcrone. Tibol-De- 
rivate, Proteinasc-Inhibitoren, Anlimykotika, Polyene, Amphotericin B, Nystatin, Natamvcin, Azoic, Azoic zur 
sept isc hen Therapic. Miconazole Keloconazol, Itraconazol, Fluconazol, UK- 109.496, Azoic fur lokale Anwendung, 
Clotrimazol. Econazol, Isoconazol, Oxiconazol, Bifonazol, Flucyiosin, Griseofulvin, Ciclopiroxolamin, Tolnaftat. 
Naflifin, Terbinafm, Amorolfln, Anlracliinone, Betulinic acid, Seniianthrachinone. Xanlhone, Naphioquinone, IS 
Aryaminoalkohole, Chinin, Quinidine, Mefloquin, Halofantrin, Chloroquin, Amodiaquin, Acridin. Benzonaphlhv- 
ridin, Mcpacrin, Pyronaridin. Dapson, Sulfonamide, Sulfadoxin, Sulfalene, Trimethoprim, Proguanil, Chlorprogua- 
nil, Diaminopyrimidine. Pyrimcthamin, Primaquin, Aminoquinoline, WR 238, 605. Tetracyelin, Doxycyclin. (Clin- 
damycin, Norfloxacin, Ciprofloxacin, Ofloxacin, Artemisinin, Dihydroaricniisinin. 10b artemethcr. Ariccthcr, 
Alrlc.sunal, Atovaquon, Suramin, Melarsoprol, Nifurtmox, Slibogluconat-Natrium, Pentamidin, Amphotericin B, 20 
Metronidazole clioquinol, Mchendazol, Niclosamid, Praziquantel, Pyrantel, Tiabcndazol, Diethylcarbamazin, Iver- 
mectin, Bithionol, Oxamniquin, Mctriional. Piperazin, Embonat besichl. 
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